糖尿病黄斑浮腫 by 志村 雅彦
─ ─213
（　　）
東医大誌　72（3）: 213-223, 2014
総　　　説
糖尿病黄斑浮腫
Diabetic Macular Edema
志　村　雅　彦
Masahiko SHIMURA
東京医科大学八王子医療センター眼科
Department of Ophthalmology, Tokyo Medical University Hachioji Medical Center
【要旨】　糖尿病黄斑浮腫とは、糖尿病網膜症において、網膜の視機能中心と呼ぶべき黄斑部に浮腫を
来たす病型をいう。網膜剥離や硝子体出血といった増殖網膜症病変が認められないにも関わらず、著
しい視力低下を来たす症例もあり、近年注目を浴びている。詳細な病態については不明な点が多く、
以前は光凝固や硝子体手術といった侵襲的治療によって視機能維持を目的にした治療が行われていた
が、ステロイドや抗 VEGF抗体の眼内局所投与という薬物治療によって視機能改善が見込めることが
わかってきた。現在ようやくこれらの薬物が適応認可を受けるようになり、臨床現場での活躍が期待
されている。その一方で薬物治療への抵抗例が存在することもわかっており、いくつかの治療の組み
合わせも模索されているが、浮腫の抑制を目的とした姑息的な治療にならざるを得ず、早期の糖尿病
黄斑浮腫の病態解明が望まれている。
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は じ め に
近年の生活習慣の変化にともなって糖尿病患者の
数は増加の一途をたどっており、2007年の厚生労
働省の国民健康・栄養調査では「糖尿病が疑われる
人」は約 890万人、「糖尿病の可能性を否定できな
い人」を合わせると 2,210万人に達し、さらに現在
も増え続けている1）。一方、糖尿病の三大合併症（網
膜症、腎症、神経症）のひとつである網膜症は、か
つては後天的失明の原因としてトップであったが、
血糖コントロールの厳格化や検診の普及といった内
科領域の努力と、網膜光凝固や硝子体手術といった
眼科領域の進歩によって網膜症による失明は減少
し、不名誉であったトップの座を譲るまでに改善さ
れてきた。
糖尿病網膜症の進行病態は図 1に示すように、高
血糖による網膜微小循環での血管壁の破壊、すなわ
ち内皮細胞や周皮細胞の脱落にはじまり、血管壁の
脆弱化による微小血管瘤の形成に引き続く破綻が網
膜での点状出血となって現れる。ここまでが単純網
膜症（SDR）とされる。病態が進行すると微小循環
での損傷は末梢領域への血流障害を引き起こし、組
織虚血がもたらされる。虚血をきたした組織からは
Vascular Endothelial Growth Factor（VEGF）を代表と
する新生血管発症因子が分泌される。ここまでが可
逆性の変化であって前増殖網膜症（PPDR）とされる。
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さらに進行すると、不可逆性な変化である構造的に
脆弱な新生血管が網膜組織に構築され、これが出血
を起こすことで網膜出血や硝子体出血となり視機能
障害をきたすのである。これが増殖網膜症（PDR）
である。また、新生血管からの出血・消退の繰り返
しは網膜表面での増殖膜の形成に寄与し、膜組織は
網膜を収縮牽引することで網膜剥離などの病態を引
き起こし、より重篤な視機能障害をもたらす。さら
に、新生血管が眼内の房水流出路である隅角に構築
されると房水排出阻害による急激な眼圧上昇をきた
し、疼痛や吐き気を伴う新生血管緑内障となって致
命的な視機能障害をきたすのである（図 1）。
これに対し眼科領域では、不可逆的な病態変化で
ある新生血管の出現を防止するために、虚血領域の
網膜視細胞を選択的に破壊することで、網膜の血流
需要を血流低下に見合ったものとし、新生血管発症
因子の分泌抑制によって目的を達成しうると考え
た。これが網膜光凝固の概念である。実際その効果
は検証され、網膜症の進行予防に有効であることが
報告されている。また、新生血管がすでに発症し、
硝子体出血や増殖膜が出現してしまった症例などに
対しては、眼内に直接アプローチし、処理しうる技
術が開発された。これが硝子体手術である。これら
の治療技術の有効性は臨床現場でも実感できるもの
であり、網膜光凝固と硝子体手術によって新生血管
の発症と伸展という観点からみれば糖尿病網膜症の
予防は完成の域に近づいたといえる。しかしながら、
このことは糖尿病網膜症が視機能に障害を与える別
の要因、すなわち網膜血管の破綻による組織への漏
出が、黄斑部という視機能の中心部に影響を及ぼす
黄斑浮腫という病態の重要性を再認識させる結果と
なった。すなわち網膜のほとんどの機能は保たれて
いるものの、黄斑部というヒト特有の高度な解像度
を有する網膜の中心部のみが障害を受けるという病
態である。糖尿病網膜症に合併する黄斑浮腫、すな
わち糖尿病黄斑浮腫という新たな疾患概念が広がっ
たのである。
1.　糖尿病黄斑浮腫の病態
前述したように典型的な糖尿病網膜症の病態進行
は図 1のようになっている。一方、単純網膜症にお
ける微小血管瘤からの漿液漏出、前増殖網膜症にお
ける血管透過性亢進、さらに増殖網膜症における新
生血管からの漿液漏出はいずれも網膜組織に浮腫を
誘導する。網膜組織への漿液漏出は、構造的に血管
の存在しない黄斑部に貯留する病態すなわち黄斑浮
腫をきたす可能性があると考えられている。つまり、
糖尿病黄斑浮腫は糖尿病網膜症の進行度に左右され
ることなく “どんな糖尿病網膜症にも合併して”発
症する病態といえる2）（図 1）。糖尿病黄斑浮腫に対
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図 1　糖尿病網膜症の病態進行
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して蛍光眼底造影（FA）像は局所漏出やびまん性
漏出、さらには蜂巣状漏出や花弁状漏出など、さま
ざまなパターンを呈することが知られており（図
2）、また光干渉断層計（OCT）による黄斑部断層構
造においても、スポンジ状浮腫、嚢胞様浮腫、漿液
性剥離の異なる 3形態が相互に組み合わされて、こ
れもまた様々なパターンを呈しており（図 3）、い
ずれも糖尿病黄斑浮腫がさまざまに異なった病態で
成立することを示している3）。
糖尿病黄斑浮腫を網膜組織への水分の異常な貯留
という観点から理解すると、その原因はいくつかに
分けることが出来る4）。すなわち
1.　黄斑部への水分の供給過剰
2.　黄斑部での水分の排出障害
3.　黄斑部での器械的な伸展による水分うっ滞
ということになる。分かり易く風呂釜にたとえれば
1.　水道の蛇口からの水量が増えて漏れる
2.　排水管が詰まって漏れる
3.　風呂釜が壊れて漏れる
ということになる（図 4）。
それでは、それぞれの起こりうる病態について考
えてみよう。
1.1.　黄斑部での水分の供給過剰
水道の蛇口からの水量が増えることだが、黄斑部
への水道すなわち血管は大きく分けて二つしかな
い。網膜血管と脈絡膜血管である。いずれの血管も
blood retinal barrierと呼ばれる血液眼関門柵によっ
て供給調整がされている。これが破綻すると黄斑部
に水分が異常に流れ込み黄斑浮腫を呈するのである
が、糖尿病による高血糖によって網膜血管の内皮細
胞が障害され、バリア機能を有する内皮細胞間隙が
破壊される「血管透過性亢進」と、糖尿病網膜症に
伴う新生血管や微小毛細管瘤といった「異常血管か
らの漏出」がこれに当たる。脈絡膜血管そのものが
糖尿病によって影響を受けることは多くはないが、
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図2：糖尿病黄斑浮腫の様々な蛍光眼底造影像
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図 2　糖尿病黄斑浮腫の様々な蛍光眼底造影像
図3：糖尿病黄斑浮腫の様々なOCT断面像
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図 3　糖尿病黄斑浮腫の様々な OCT断面像
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脈絡膜と網膜の間に存在するバリア機能を有する網
膜色素上皮の機能が低下して「漿液性網膜剥離」を
伴う浮腫を呈することがある。
1.2.　黄斑部での水分の排出障害
下水管の詰まった状態であるが、これには障害さ
れた血管から漏出した血漿タンパクが黄斑部の組織
間隙の膠質浸透圧を上昇させ、さらに水分を引き込
んで浮腫が増悪する場合と、慢性炎症による網膜細
胞膜への機能的障害によって細胞浮腫が惹起され、
細胞間質の膨化が浮腫を増強させる場合が考えられ
る。また網膜色素上皮細胞は網膜内に貯留した水分
を脈絡膜側に排出するポンプ機能を備えているが、
このポンプ機能が低下することで浮腫が増強する場
合もある。
1.3.　黄斑部での器械的進展による水分鬱滞
風呂釜そのものの構造が器械的に変動するような
状態である。すなわち糖尿病網膜症によって硝子体
が器質化し、後部硝子体膜と黄斑部網膜の癒着を
伴って牽引を引き起こすような状態では、垂直・水
平いづれの方向への牽引によっても黄斑部網膜が牽
引性肥厚を呈し浮腫を誘導する
さらに、糖尿病そのものは慢性炎症病態であるが
ゆえ、黄斑部での慢性炎症は、いわゆる炎症の三兆
候である発赤・疼痛・腫脹のひとつである腫脹が黄
斑浮腫という病型として出現してくる。
糖尿病黄斑浮腫の推察される病態は、以上のよう
なものであるが、実際にはこれらが組み合わされて
いると考えられる（図 5）。一方、現状で糖尿病黄
斑浮腫の診断は、誤解を恐れずに述べれば FAと
OCTから判断する以外に手段を持たない。糖尿病
黄斑浮腫の病態を正確に把握することは不可能であ
るが、FAと OCTの所見からある程度の病態を推察
する以外にない。
たとえば FAの初期において網膜微小血管瘤が描
出され、後期ではそこからの漏出によって黄斑部に
浮腫が認められれば、黄斑浮腫の原因は網膜微小血
管瘤からの漏出ということであるし、OCT上でス
ポンジ状の浮腫が認められ、FA上で漏出部位が特
定できない浮腫であれば、毛細管レベルでの透過性
亢進がびまん性におこる網膜血管バリア機能の破綻
ということになる。また、破綻が進行してスポンジ
状変化が進行すれば OCT上では嚢胞様浮腫の形態
をとることになる5）。FA上の花弁状漏出は黄斑部
中心窩における外網状層での水分貯留でありミュ
ラー細胞をはじめとする網膜細胞の浮腫を6）、蜂巣
状漏出は傍中心窩の内網状層、いわゆる Henle線維
層での水分貯留を反映しているとされる7）が、とも
に境界明瞭な貯留パターンを示すことから、細胞あ
るいは細胞間隙での水分停滞と考えられている。ま
た OCT上の漿液性剥離は RPE細胞のバリア機能の
破綻であると考えられるが、これは細胞間隙の水分
が RPEのポンプ機能によって吸収される過程で機
4
1) 2) 3)
風呂釜から水が漏れるには（黄斑浮腫が起こるには）・・・
1)給水量が増えてあふれる （血管からの漏出）
2)排出量が制限される （ポンプ機能の障害）
3)風呂釜が壊れる （器質的な変化）
図5：黄斑浮腫の概念
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能不全を起こしたものと考えられている8）。もちろ
ん糖尿病黄斑浮腫の病態はそのほとんどが複合病態
といえるため、正確に把握することは難しい。しか
しながら、主要な病態を把握することで、後述する
治療の選択に有用な情報をもたらすと考えられてい
る。
なお治療を前提とした分類では、世界的な標準に
おいては、いまだに糖尿病黄斑浮腫は Focal typeと
Diffuse Typeに大別されるにとどまっている9）。
Focal typeは FAにおいて漏出部位が特定できる、
言い換えれば網膜微小血管瘤からの漏出を原因とす
る糖尿病黄斑浮腫であり、眼底所見として輪状硬性
白斑（circinate ring of hard exudate）を特徴とするも
のである。後述するように網膜微小血管瘤への光凝
固によって改善が見込める特徴がある。一方 Dif-
fuse typeは FAにおいて漏出部位が特定できず、拡
張した毛細血管床（dilated retinal capillary bed）や網
膜 内 異 常 血 管（IRMA : intraretinal microvascular 
abnormalities）、あるいは網膜血管のびまん性透過性
亢進からの漏出と考えれている10）。網膜血管バリア
機能の破綻による組織内貯留と考えられている嚢胞
様浮腫を合併するとされ、格子状光凝固の適応とさ
れているが、その治療効果については現在も議論が
多い。
2.　糖尿病黄斑浮腫の治療
黄斑浮腫の治療は大きく分けて侵襲的治療と薬物
治療に分けられる。侵襲的治療の代表として網膜光
凝固術と硝子体手術があり、薬物治療の代表として
抗炎症ステロイド投与と抗 VGEF薬投与がある。
それぞれの治療の奏功機序は異なっており、前述し
た病態に沿って治療法を選択していく必要がある。
侵襲的治療 : 網膜光凝固
糖尿病黄斑浮腫に対する治療としての網膜光凝固
には局所光凝固と格子状光凝固がある。
局所光凝固はいわゆる Focal typeに対する絶対適
応の治療法である。原因と考えられる網膜微小血管
瘤を熱変性によって直接凝固し、漏出を抑止するこ
とで浮腫の改善による視機能回復をもたらすもので
あり、黄斑浮腫治療としては唯一 EBMを有するも
のである11）が、凝固にあたっては網膜微小血管瘤
を同定する必要があり、FAにおける初期像が必須
である。また、すべての網膜微小血管瘤を直接凝固
することは現実的には不可能であるため、術後経過
によって追加凝固を要することも考慮しなくてはな
らない。
これに対し、格子状光凝固は Diffuse edemaに対
する相対適応の治療法である。漏出の原因が網膜微
小血管瘤ではなく、黄斑部周囲の網膜血管からびま
ん性に漏出してくるこのタイプの糖尿病黄斑浮腫に
ついては標的とするものがないため、黄斑部に格子
状に光凝固を施行する治療法が提唱された。格子状
光凝固は理論的な裏付けが希薄だったため、大規模
な前向き臨床研究によってその有効性が報告される
形となり、現在でも米国では標準治療とされている
が、その機序については 1）色素上皮の破壊による
5
図4：糖尿病黄斑浮腫の病態
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図 5　糖尿病黄斑浮腫の病態
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脈絡膜からの栄養供給（水分供給もあって浮腫が増
悪するのではという疑問）、2）酸素供給の多い黄斑
部の視細胞を選択的に破壊することで残存視細胞の
感度を上昇（視細胞が減ると組織浮腫が改善される
のかという疑問）、3）色素上皮の破壊に伴う保護因
子の分泌（保護因子が浮腫を改善させるのかという
疑問）などが議論されているが、よくわかっていな
い12）13）。もっとも格子状光凝固によって浮腫が改善
され、視機能が回復される症例も確かに存在し、代
替治療法がなかったこともあって、長い間、糖尿病
黄斑浮腫の標準治療であった。一方で浮腫組織への
照射は光凝固出力を上げる必要があり、術後の網膜
萎縮や炎症誘発のため、視機能がむしろ低下する危
険性が指摘されている14）。このような症例に対し、
マイクロダイオードレーザーを用いて出力を極力抑
える照射法14）15）や、視神経乳頭―黄斑神経線維を
回避して照射する照射法16）、さらには後述する薬物
治療を先行し、浮腫を消退させてから格子状光凝固
を照射する方法17）18）など、術後の視機能低下を予
防しようという試みがなされている。さらに最近で
はコンピュータ制御によって照射パターンを自動
化、照射条件も短時間高出力化されることで網膜外
層のみを適切に刺激しうる装置が開発されてお 
り19）、今後は浮腫の形態別による格子状光凝固の有
効性など、再評価が必要となってくるであろう。
侵襲的治療 : 硝子体手術
硝子体手術は主に黄斑部の硝子体牽引を解除する
目的で施行されていた。しかしながら、その後の臨
床研究により、黄斑浮腫の成因に硝子体中の VEGF
や IL-6といったサイトカイン濃度の上昇が関与す
ることが明らかになり、これらを除去することで浮
腫改善に寄与することもわかってきた20）21）。また、
硝子体の除去は眼内の酸素分圧を上昇させることも
判明し虚血の改善という点においても有効であるこ
とが判ってきた22）。一方で硝子体手術後では硝子体
内での薬物クリアランスが大きくなることから黄斑
浮腫が再燃した場合に次の一手が限られてしまうこ
と、EBMを与えられた治療法ではなく手術という
大きな侵襲を伴うことなどから、現時点ではその適
応は慎重にされるべき段階といえる。
薬物治療 : 抗炎症ステロイドの局所投与
抗炎症ステロイドは顆粒状のトリアムシノロン・
アセトニドを硝子体内、あるいはテノン嚢下に局所
投与することが多い。硝子体内投与では 27G針を
用いて 4 mg/0.1 mlを注入し、テノン嚢下への投与
は 21G鈍針を用いて 20 mg/0.5 mlを黄斑部強膜の
近傍へ注入する。ぶどう膜炎などの炎症性疾患に有
効であることは言うまでもないが、近年では糖尿病
網膜症や網膜静脈閉塞症、加齢黄斑変性に対しても
有効であるとの報告が相次いでいる23）。抗炎症ステ
ロイドが黄斑浮腫を改善するという事実は、黄斑浮
腫という病態が多かれ少なかれ炎症性疾患の側面を
有していることを裏付けるものと考えられる。一方、
あらゆる黄斑浮腫を改善させるというわけではな
く、同じ疾患でも著効する症例と抵抗する症例があ
る。糖尿病黄斑浮腫に対するトリアムシノロン硝子
体内投与の浮腫抑制効果を OCTによる黄斑浮腫の
形態別に検討した報告では、OCT上、スポンジ状
浮腫や嚢胞様浮腫を呈する病態に有効性が高く、漿
液性剥離に対する効果は低いことが判明している24）。
これは、ミュラー細胞をはじめとする網膜内の細胞
機能の低下や細胞間隙の水分貯留は炎症に起因する
部分が多いことを示していると思われる。実際、虚
血による細胞膜のポンプ機能低下をステロイドは保
護するという基礎研究データも存在する25）。一方で
トリアムシノロンが直接 VEGFの分泌を抑制して
バリア機能を維持するとする報告26）もあり、その
薬理機序には不明な点も多い。興味深かったのはト
リアムシノロンの浮腫軽減効果は後述する抗 VEGF
薬とは異なって糖尿病の罹病期間に依存しなかった
ことであり、このことは慢性化した糖尿病黄斑浮腫
への有効性を示すものと思われる（図 6）。さらに
最近の報告では黄斑浮腫に合併する硬性白斑の軽減
と視力改善効果において、抗 VEGF抗体よりもト
リアムシノロンの硝子体内投与が有効であることが
判明している27-30）。
トリアムシノロン投与は外来でも可能であり簡便
であること、また即効性が高いことから臨床現場で
は積極的に投与されているが、残念なことに浮腫抑
制効果が一時的な効果しかなく、投与後 3～6ヶ月
ほどで再燃することが多い。したがって、トリアム
シノロンの投与そのものが根本的な治療法とはなら
ず、あくまでも黄斑浮腫への対処療法と位置づけら
れている。したがって今後の臨床研究では、反復投
与の適応や外科的治療法との組み合わせが模索され
ている。
また、安全性についての議論も今後なされなけれ
ばならない。ステロイドの合併症としての白内障進
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行や眼圧上昇22）はもちろんであるが、硝子体内投
与では顆粒の残存による硝子体混濁や感染による眼
内炎の発症、またテノン嚢下投与では投与時の薬液
漏れが有意に眼圧上昇を引き起こす可能性があるこ
と31）を忘れてはならない。
薬物治療 : 抗 VEGF薬の局所投与
抗 VEGF薬の眼内注入は当初黄斑浮腫治療を目
的としたものではなかった。近年の細胞生物学的研
究の進歩によって眼内血管新生の責任分子が VEGF
であることが明らかになり、眼内血管新生の抑制を
目的として眼内投与が開始された。抗 VEGF薬に
は加齢黄斑変性のみに適応を持つ Pegaptanibや
Ranibizumab、Aﬂiberceptが我が国では認可されて
いるが、その他の疾患においては、転移性結腸癌を
適応としながら眼内使用が未認可のまま世界的に広
まった Bevacizumabが主に用いられている＊。
VEGFが黄斑浮腫治療のターゲットとなった背景
には、黄斑浮腫症例に対する硝子体手術から得られ
た硝子体のサイトカイン測定によって判明した
VEGF濃度の上昇という臨床的な知見20）21）と、血管
内皮細胞に存在する 2つの VEGF受容体の働きに、
炎症細胞を誘導し（VEGFR1）、MCP-1や ICAM-1
を活性化させて血管内皮細胞を遊走・分裂させる
（VEGFR2）ことが判明し、これにより血管内皮細
胞のバリア機能を破綻させている可能性がある32）
という基礎的な知見が合致したためである。トリア
ムシノロンと同様に、あらゆる黄斑浮腫を改善させ
るというわけではなく、同じ疾患でも著効する症例
と抵抗する症例がある。我々の前向き介入比較対照
臨床研究33）では、抗 VEGF抗体投与によって最も
浮腫軽減が得られた病態はスポンジ状浮腫であり、
しかも糖尿病罹病期間が短いほど有効性が高かった
（図 7 i-c）。これは早期のスポンジ状浮腫の形成に
は VEGFが関与していることを示し、長期に渡る
ことで可逆性が失われることを示すものである。興
味深いことに嚢胞様浮腫は有効性が高い群と低い群
に分類され（図 7 ii-c）、有効性の高い群では網膜外
層に嚢胞が限局しており、有効性の低い群では網膜
内層にまで嚢胞が出現していた（図 7 ii-a’）。嚢胞
の形成は網膜外層から始まり、これには VEGFが
関与するが、その後網膜内層への嚢胞出現には
VEGFは直接的に関与しないのかもしれない。漿液
性剥離については有効性は限定的であったため、
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VEGFが直接関与しない病態である可能性がある
（図 7 iii-c）。
さて、臨床現場で使用される bevacizumabはヒト
モノクローナル抗体であり、1.25 mg/0.05 mlあるい
は 2.5 mg/0.1 mlを 30G針を用いて清潔操作にて硝
子体内に注射する。眼内での活性は 4-5週間と考え
られており34）、活性がなくなれば浮腫抑制効果はな
くなると考えられる。したがってトリアムシノロン
同様、黄斑浮腫への対症療法でしかなく、反復投与
を要することが多い。白内障や眼圧上昇などの合併
症の報告こそ見られないが、VEGFが本来有する正
常血管や神経細胞の恒常性維持の生理的作用も抑制
することで、全身状態のコントロール不良な黄斑浮
腫症例に対して施行した場合、黄斑虚血を起こす症
例も報告35）されている。また、心血管イベントへ
の影響を懸念する報告もある36）。使用にあたっては
十分注意が必要である。
糖尿病黄斑浮腫の臨床については、FAと OCTに
よる診断後、上記の治療法を選択していくことにな
るが、現状での第一選択は簡便性、有効性、即効性、
安全性を鑑みた時、抗 VEGF薬の硝子体内投与が
有力であるといえるだろう。これについて、今回わ
が国でもようやく保険適応（注 : 2014年 2月 21日）
となった抗 VEGF抗体である Ranibizumabの、糖尿
病黄斑浮腫に対する海外での大規模な多施設前向き
比較対照研究がいくつか行われているので紹介して
おく。
RESOLVE Study37）では 12ヶ月の経過において、
0.5 mg ranibizumab投与群では 10.3文字の改善およ
び 194.2 µmの網膜厚減少に対し、sham投与群では
1.4文字の悪化および 48.4 µmの網膜厚減少。
RESTORE Study38）では 12ヶ月の経過において、
0.5mg ranibizumab 単独投与群および 0.5ranibizumab
投与+レーザー併用群で 6.1文字および 5.9文字の
改善、118.7 µmおよび 128.3 µmの網膜厚減少に対
し、レーザー単独群では 0.8文字の改善、61.3 µm
の網膜厚減少。
READ-2 Study39）では 6ヶ月の経過において、
0.5 mg ranibizumab 単独投与群および 0.5ranibizumab
投与+レーザー併用群で 7.24文字および 3.80文字
の改善、50%および 45%の網膜厚減少に対し、レー
ザー単独群では0.43文字の悪化、30%の網膜厚減少。
これらから、短期経過において抗 VEGF薬の有
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効性が示されている。ただし、これらの大規模研究
では個々の黄斑浮腫を分類することなく投与されて
いるため、すべてのタイプの黄斑浮腫に有効性があ
るとは限らず、あくまでも第一選択としての有用性
があるという意味でのエビデンスでしかないことを
忘れてはならない。
また、Ranibizumabは眼科適応であるものの、そ
の医療コストが年間＄80,000とされており、医療経
済への圧迫が心配されていることを付け加えてお 
く40）。
3.　糖尿病黄斑浮腫の発症
糖尿病黄斑浮腫の発症については、ほとんどわ
かっていない。糖尿病網膜症を診療していたらいつ
の間にか黄斑部に浮腫が出現していたということが
ほとんどである。例外として、白内障手術の合併症
としての黄斑浮腫と、汎網膜光凝固の合併症として
の黄斑浮腫があり、これらについては予防策が報告
されている。
糖尿病網膜症に対して白内障手術を施行すると黄
斑浮腫が発症することがある。これは慢性炎症であ
る糖尿病網膜症に、手術侵襲という要素が重なるこ
とで炎症性の浮腫が起こるものであり、後嚢破損や
虹彩処理などの合併症があればより頻度が上昇す
る。最近の研究によれば特に全身コントロールが不
良の症例にその傾向が強いとされており41）、術後の
NSAID点眼が有意に黄斑浮腫の発症を抑制するこ
とが知られている42）。
糖尿病網膜症に対する汎網膜光凝固を行うと黄斑
浮腫が発症することがある。これもまた網膜光凝固
という熱障害が炎症を引き起こすと考えられてい 
る43）が、特に傍中心窩が浮腫を肥厚している網膜
症では浮腫の発症による視力低下を引き起こす可能
性が高く44）、このような症例に対しては抗炎症ステ
ロイドであるトリアムシノロンをテノン嚢下に前投
与することで黄斑浮腫の発症を予防することが報告
されている45）。
お わ り に
糖尿病網膜症については、網膜光凝固や硝子体手
術といった眼科的な治療の発展と、内科的な血糖コ
ントロールの厳格化によって、その進行を抑えるこ
とが出来るようになってきた。代わって網膜症の進
行度に関係なく発症する糖尿病黄斑浮腫が糖尿病患
者における視機能低下の最も大きな要因になってい
る。厄介なことにその病態は複雑であると考えられ
るものの、ほとんどわかっていない。しかしながら
近年、診断機器の進歩と臨床研究の充実によって病
態分類が始められ、治療効果との関連性が検討され
ている。糖尿病黄斑浮腫に対する治療については、
古典的ともいえる網膜光凝固は現在でも世界標準の
治療ではあるものの治癒に結びつくものではない。
硝子体手術は黄斑部硝子体牽引による黄斑浮腫に有
効性が期待されている。トリアムシノロンの局所投
与は、慢性化した病態や硬性白斑の沈着した病変に
有効である可能性があるものの、眼圧上昇と白内障
進行という合併症を克服する必要がある。抗 VEGF
薬は多くの利点から第一選択としての地位を確立し
つつあるも、全身への影響や医療経済への影響、さ
らには個別の症例への適応という問題を抱えてい
る。今後、病態分類がさらに発展することで、病態
分類に応じた治療法の選択や組み合わせによるオー
ダーメイド治療が期待されている。
一方、糖尿病黄斑浮腫は糖尿病網膜症における黄
斑部局所の病態とされているため、網膜という局所
での診断・治療に視点が偏りがちである。しかしな
がら組織での浮腫は血管という全身の病態を反映し
たものであり、糖尿病という全身状態での異常に対
する診断・治療が不可欠であることを忘れてはなら
ない。
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